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Цель. Провести анализ литературных источников, посвященных проблеме реперфузионно-реокси-
генационного синдрома после реваскуляризации нижних конечностей.
Материал и методы. Проанализированы источники отечественной и зарубежной литературы, касаю-
щиеся этапов изучения проблемы, патогенеза, клинических проявлений реперфузионно-реоксигенацион-
ного синдрома, методов его прогнозирования, профилактики и коррекции, за последние 20 лет.
Результаты. Неуклонный рост заболеваемости атеросклерозом, увеличение числа реваскуляризаций 
нижних конечностей предопределяют увеличение частоты реперфузионных повреждений, которые зна-
чительно снижают эффективность хирургических вмешательств, препятствуют восстановлению функции, 
а зачастую и сохранности конечности. Постреперфузионные поражения «отдаленных» от нижней конеч-
ности органов и систем приводят к заметному снижению качества жизни и росту летальности. Обобще-
ние данных об исследованиях различных звеньев патогенеза ишемии-реперфузии и методах ее коррекции 
свидетельствует об их фрагментарности. Недостаточно исследована взаимосвязь между выраженностью 
реперфузионных повреждений и исходной степенью ишемии конечности.
Заключение. Необходимость улучшения результатов хирургического лечения хронической ишемии 
нижних конечностей требует системных исследований взаимной увязки нарушений прооксидантно-анти-
оксидантного равновесия, кислородтранспортной функции, электролитного и энергетического балансов 
от степени ишемии, что позволит выработать критерии степени тяжести реперфузионно-реоксигенацион-
ного синдрома, алгоритмы его прогнозирования, диагностики и коррекции. Существует насущная потреб-
ность в создании практически значимой классификации ишемии-реперфузии, определении лабораторных 
критериев степени ее выраженности и выработке схем ее медикаментозной профилактики и лечения.
Ключевые слова: реперфузионно-реоксигенационный синдром, реваскуляризация, облитерирующий атеро-
склероз артерий нижних конечностей, атеросклероз, прооксидантно-антиоксидантное равновесие, кислород-
транспортная функция крови
Objective. To perform the analysis of literature sources dedicated to the problem of reperfusion (reoxygenation) 
injury after revascularization of the lower limbs. 
Methods. The native and foreign literature data have been analyzed concerning the investigation stages of the 
problem, pathogenesis, clinical manifestations of reperfusion (reoxygenation) injury and methods of its prediction, 
prevention and correction for recent 20 years. 
Results. The steady increase in atherosclerosis incidence, quantitative rise of lower limbs revascularization 
determines an increase in the frequency of reperfusion injury, significantly reducing the effectiveness of surgical 
interventions, impeding the restoration of function and, often, and preservation of the limb. Post-reperfusion injuries 
of the organs and systems remote from the lower limbs result in an evident life quality decline and lethality increase. 
The generalization of data on the studies of various links in the pathogenesis of ischemia-reperfusion and the 
methods of its correction indicate their fragmentation. The relationship between the severity of reperfusion injuries 
and the initial degree of the limb ischemia has not been adequately investigated.
Conclusions. Necessity in improvement of the surgical treatment results of chronic lower limb ischemia 
requires systemic researches on the correlation of disturbances of prooxidant-antioxidant balance, oxygen transport 
function, electrolyte and energy balance, depending on the degree of ischemia. This will allow developing the 
criteria for the severity of reperfusion (reoxygenation) injury, algorithms of its prediction, diagnosis, and correction. 
There is an urgent need to create a practically meaningful classification of ischemia-reperfusion, to determine 
the laboratory criteria for the degree of its severity, and to develop schemes for its medicinal prevention and 
treatment.
Keywords: reperfusion injury, revascularization, peripheral artery disease, atherosclerosis, prooxidant-antioxidant 
balance, oxygen transport function
© В.Н.  Засимович с соавт.  Реперфузно-реоксигенационный синдром
© Новости хирургии Том 25 * № 6 * 2017
633
Novosti Khirurgii. 2017 Nov-Dec; Vol 25 (6): 632-642
Reperfusion (Reoxygenation) Injury as a Problem of the Artery Reconstructive 
Surgery in Atherosclerotic Genesis Chronic Ischemia of the Lower Limbs
V.N. Zasimovich, N.N. Ioskevich
Введение
Окклюзионно-стенотические поражения 
артерий нижних конечностей составляют бо-
лее 20% всех проявлений патологии системы 
кровообращения, поражая 2-3% населения [1]. 
Частота их распространенности увеличивается 
до 12% у лиц старших возрастных групп [2]. 
Несмотря на применение новейших лекарствен-
ных препаратов, внедрение новых методов и 
материалов для сосудистых реконструкций, че-
рез 10 лет после проявления первых симптомов 
облитерирующего атеросклероза 50% пациентов 
переносят ампутацию нижней конечности [3, 4, 
5]. В связи с этим, решающим этапом комплекс-
ного лечения хронической артериальной не-
достаточности нижних конечностей (ХАННК) 
является осуществление реконструктивного 
вмешательства [6]. Однако даже технически 
удачно выполненная операция не гарантирует 
восстановления периферического кровотока и 
сохранения перенесшей ишемию конечности 
[7]. Проведенные в последние десятилетия 
исследования хирургов, патоморфологов, био-
химиков, физиологов приводят к выводу, что 
восстановление кровообращения в длительно 
ишемизированной нижней конечности со-
провождается развитием сложного комплекса 
взаимосвязанных биохимических, физиологиче-
ских и морфологических реакций [8, 9, 10, 11]. 
Эти процессы приводят к парадоксальному, на 
первый взгляд, постишемическому ухудшению 
перфузии тканей, прежде всего мышц, с по-
следующим их реперфузионным повреждением 
[12, 13, 14, 15].
В литературе нет единодушия в названии 
описываемого патологического состояния. В 
различных источниках эта патология трактует-
ся как «синдром включения», «постишемиче-
ский синдром», «синдром реваскуляризации», 
«постишемический эндотоксикоз», «синдром 
ишемии и реперфузии конечности» [6, 8, 11, 
16, 17]. Желание определить синдром на основе 
одного, хотя и очень важного патогенетического 
звена («миоренальный синдром», «травмати-
ческая анурия» и пр.) не привело к успеху. 
Вне зависимости от этиологического фактора, 
патогенетическая основа данной патологии 
состоит в ишемическом и реперфузионном 
повреждении, поэтому и трактовка понятий 
должна быть единой [18].
В настоящее время большинство исследова-
телей этой проблемы считают целесообразным 
употреблять термин «реперфузионный син-
дром» [8, 9, 12, 16]. Для лучшего понимания 
механизмов развития, поисков способов лече-
ния и профилактики в 2003 г. был предложен 
термин «реперфузионно-реоксигенационный 
синдром» (РРС), «синдром постишемической 
реперфузии-реоксигенации» [19].
Данные литературы свидетельствуют, что 
к пониманию самого факта существования 
РРС врачи пришли на основании результатов 
длительных клинических наблюдений и экспе-
риментальных исследований, связанных с раз-
личной степенью нарушения кровоснабжения 
тех или иных органов [20, 21, 22, 23].
Материал и методы
Проанализированы источники отечествен-
ной и зарубежной литературы, касающиеся 
этапов изучения проблемы, этиопатогенеза, 
клинических проявлений РРС нижних конеч-
ностей, методов его прогнозирования, про-
филактики и коррекции, за последние 20 лет. 
Поиск необходимых источников проводился 
в информационных базах Scopus, Springer, 
Ebsco Discovery Servise по ключевым словам: 
ишемия-реперфузия, реваскуляризация, об-
литерирующий атеросклероз артерий нижних 
конечностей.
Этапы изучения проблемы
В 1881 г. R.Von Volkmann описал ишеми-
ческую контрактуру после перелома. Это было 
первое упоминание об осложнении, связанном 
с ишемией мышц [18]. В 1885 г. Ф. Сабанеев, 
основываясь на многочисленных данных о 
высокой летальности после включения в кро-
воток ишемизированных нижних конечностей 
при эмболии, предложил после эмболэктомии 
из бедренной артерии проводить промывание 
сосудистого русла нижней  конечности физио-
логическим раствором через бедренную вену. 
По мнению автора, подобная манипуляция 
предупреждала поступление в организм ток-
сичных продуктов из ишемизированных тканей 
[16]. В 1923 г. W.B. Cannon предпринял попытку 
систематизации реакции ишемизированной 
ткани на реперфузию в работе о связи шока и 
токсических факторов.  В 1935 г. R. Tennant и 
C. Wiggers впервые применили термин «репер-
фузия», связав нарушение сердечного ритма 
с восстановлением  кровотока в коронарных 
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артериях в эксперименте [19].
E.G.L. Bywaters (1944), анализируя послед-
ствия включения в кровоток длительно сдавлен-
ных конечностей у пациентов, пострадавших во 
время бомбардировок Лондона в годы Второй 
мировой войны, отмечал, что коричневый пиг-
мент, который появлялся в моче пациентов, 
впоследствии умерших от почечной недостаточ-
ности, был миоглобином [18].
О возникновении «вторичного токсиче-
ского шока» вследствие попадания в общий 
артериальный кровоток токсических веществ 
из ишемизированных тканей после восста-
новления кровообращения писал в 1954 г. 
В.Л. Хенкин. Развитие декомпенсированного 
метаболического ацидоза и гиперкалиемии 
после эмболэктомии из подвздошной артерии, 
что вызвало нарушение сердечной деятельно-
сти и остановку сердца, в 1965 г. описали J. 
Stewart et al.  Случай смерти пациента на 24-е 
сутки после восстановления кровотока по под-
коленной артерии при мышечной контрактуре 
в 1969 г. привел В.А. Корнилов.  При аутопсии 
у умершего были выявлены дистрофические 
изменения почек и двусторонняя сливная 
пневмония [18].
В 1970 г. H. Haimovichi опубликовал 4 на-
блюдения пациентов с острой артериальной не-
проходимостью нижних конечностей, у которых 
была зафиксирована мышечная контрактура до 
восстановления кровообращения [20]. После 
реваскуляризации  конечностей у них разви-
лись метаболический ацидоз, гиперкалиемия, 
миоглобинурия, острая почечная недостаточ-
ность (ОПН), гиперазотемия. В раннем по-
слеоперационном периоде умерло 2 пациента. 
На аутопсии у них был выявлен тубулярный 
некроз почек.
Развитие подобных осложнений отмечали 
и трансплантологи у пациентов после реплан-
тации крупных сегментов конечностей. Так, 
В.В. Кованов и В.А. Буков в 1975 г. на основа-
нии исследования реплантированных конечно-
стей впервые отметили, что в ишемизированных 
тканях после восстановления кровообращения 
длительное время сохраняются условия для об-
разования токсичных продуктов [8].
Дальнейшие исследования механизмов раз-
вития РРС позволили выделить его составные 
компоненты.
Так, при изучении мозгового кровоо-
бращения был описан феномен «no-reflow» 
как отсутствие капиллярной перфузии после 
глобальной мозговой ишемии [21]. В 1992 г. 
M. Menger et al. ввели в клиническую практику 
понятие о «reflow-paradox» [19]. T.F. Lindsay на-
звал повреждение, возникающее при ишемии и 
реперфузии, «двойным хитом» [18].
По обобщенным литературным данным 
можно заключить, что основой для совре-
менных исследователей РРС стали работы 
М.В. Биленко (1989) и F.W. Blaisdell (1999), 
которые подробно рассмотрели изменения, 
происходящие в ишемизированных мышцах 
при артериальной недостаточности, и их взаи-
мосвязь с развитием осложнений, возникающих 
после восстановления кровообращения [10, 20].
Интерес к проблеме РРС повсеместно про-
должает расти. Однако если первые научные 
исследования были связаны с изучением РРС 
при остром нарушении артериального крово-
снабжения, то в настоящее время наметилась 
тенденция к его изучению при разрешении 
хронической ишемии [22].
РРС изучается после восстановления 
кровоснабжения миокарда, конечностей, вну-
тренних органов, головного мозга [23, 24, 25, 
26, 27, 28].
Терминология
Обобщая данные литературных источников, 
можно заключить, что РРС нижних конечно-
стей — это сложная многокомпонентная реак-
ция ишемически измененных тканей, прежде 
всего мышечной, на восстановление кровоо-
бращения, основными проявлениями которой 
являются нарушение проходимости микроцир-
куляторного русла на уровне посткапилляров 
и собирающих венул вследствие накопления в 
них нейтрофильных лейкоцитов, последующие 
лейкоцитарная адгезия к эндотелию, нарушение 
его морфофункционального состояния, повы-
шение проницаемости сосудистой стенки, отек 
и нейтрофильная инфильтрациая тканей. 
Указанные процессы индуцируют тканевые 
повреждения путем снижения тканевого рН, по-
тери макроэргических фосфатов, дефицита кис-
лородного снабжения и активации перекисного 
окисления липидов (ПОЛ) [25, 29, 30]. Таким 
образом, РРС представляет собой взаимосвязь 
двух патофизиологических механизмов — фе-
номена «no-reflow» и reflow-ассоциированных 
повреждений, получивших название «reflow-
paradox» [31].
Феномен no-reflow (невосстановленного 
кровотока, капиллярной окклюзии, капилляр-
ного дефекта перфузии и т.д.) состоит в сохра-
нении ишемии, невзирая на восстановление 
магистрального притока крови, вследствие по-
тери способности капилляров скелетных мышц 
адекватно осуществлять микроциркуляцию в 
реперфузионном периоде из-за стенозов или 
окклюзий посткапилляров и собирающих венул 
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нейтрофильными лейкоцитами [32, 33].
Reflow-paradox характеризуется no-reflow-
ассоциированными повреждениями, основны-
ми из которых являются лейкоцитарно-эндоте-
лиальное взаимодействие (адгезия), нарушение 
морфофункционального состояния эндотелия с 
увеличением микрососудистой проницаемости 
и внеклеточным отеком, нейтрофильной ин-
фильтрацией тканей, уменьшением диаметра 
капилляров, вазоконстрикцией, снижением 
энергопродукции миоцитами, образованием 
свободных радикалов [8, 34]. Парадоксальность 
проявляется клинически в усугублении степени 
ишемии тканей после их реваскуляризации.
Классификация
Следует подчеркнуть, что до настоящего 
времени не существует единой и общепринятой 
классификации РРС. В.С. Савельев с соавт. 
[35] предложили выделять этапы развития РРС: 
окклюзионный и постреперфузионный (по-
стрециркуляторный) при острой ишемии. По 
мнению авторов, окклюзионный этап представ-
ляет собой временной промежуток от момента 
возникновения окклюзии до восстановления 
кровотока. Он характеризуется развитием в 
тканях пораженной конечности дистрофиче-
ски-некротических процессов, выраженность 
которых соответствует клинической стадии 
ишемии. Этап реперфузии (рециркуляции) на-
ступает с момента восстановления кровотока и 
характеризуется перестройкой гемодинамики. 
Постреперфузионный (пострециркуляторный) 
этап делят на ранний и поздний. В раннем (око-
ло 2 недель) восстановление микроциркуляции 
приводит к вымыванию из тканей продуктов 
нарушенного метаболизма, что ведет к эндо-
токсемии, ухудшению центральной гемодина-
мики, повышению общего периферического 
сопротивления, формированию зон некрозов 
мышечной ткани. В позднем этапе стойкие 
морфологические нарушения определяют по-
лиорганную дисфункцию [18].
F.W. Blaisdell по распространенности разли-
чал локальный и системный компоненты РРС. 
Локальный компонент связывался автором с 
местными постишемическими повреждениями 
тканей. Системный компонент трактовался как 
вторичное повреждение удаленных от области 
ишемии органов и тканей [10].
Международная статистическая клас-
сификация болезней и проблем, связанных 
со здоровьем (МКБ-10), постишемическую 
патологию, связанную с реваскуляризацией, 
никак не учитывает. Код под номером Т79.5 
«травматическая анурия» больше характеризу-
ет компрессионную травму. К формированию 
полноценной, клинически и методологически 
значимой классификации РРС можно подойти 
только после четкого определения критериев 
его тяжести, степени компенсации, хирургиче-
ской тактики и алгоритма интенсивной терапии.
Патогенез
Несмотря на шестидесятилетний период 
изучения, патогенез РРС окончательно не уста-
новлен. Считается, что пусковым фактором в 
развитии РРС нижних конечностей является 
поступление в ишемизированные ткани кис-
лорода. Это влечет за собой возникновение 
несоответствия между количеством кислорода в 
артериальной крови и возможностями реокси-
генированных тканей к его утилизации [10, 25]. 
Оба указанных процесса тесно связаны с кис-
лородтранспортной функцией крови (КТФК), 
состоянием прооксидантно-антиоксидантного 
равновесия, кислотно-основным состоянием 
(КОС), балансом электролитов крови (ЭБ), 
энергетическим обеспечением миоцитов ниж-
них конечностей [12].
Развитие феномена no-reflow, прежде всего, 
связано с нарушением проходимости микро-
циркуляторного русла, точнее – посткапил-
ляров и собирающих венул. В эксперименте 
после геморрагического шока и реанимации 
проходимыми оказываются только 30-40% 
капилляров диаметром менее 15 мкм [19]. 
Активация и адгезия лейкоцитов к капилляр-
ному эндотелию представляют собой острую 
воспалительную реакцию, следствием которой 
является увеличение сосудистой проницаемости 
с последующим диапедезом нейтрофилов. При-
чины адгезии связаны с воздействием целого 
ряда факторов: 1) изменение функциональных 
свойств лейкоцитов в процессе ишемии-ре-
перфузии; 2) изменение функциональных 
свойств эндотелиальных клеток; 3) уменьшение 
диаметра капилляров; 4) увеличение сродства 
нейтрофилов к эндотелию посткапиллярных 
венул [31].
При развитии ишемии из-за гипоксии 
тканей и ацидоза нейтрофилы теряют свою 
деформирующую способность, становятся более 
жесткими и менее подвижными, на их плазма-
тических мембранах активируются рецепторы 
адгезии L-selektin и LАМ-1 [33]. В свою очередь, 
активированные лейкоциты, фиксированные на 
эндотелии посткапиллярных венул, приводят к 
изменению функциональных свойств этих кле-
ток [36, 37]. Активация эндотелиальных клеток 
при реперфузии-реоксигенации проявляется в 
приобретении ими провоспалительных свойств, 
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включающих индукцию факторов адгезии лей-
коцитов, метаболитов с прокоагулянтными и 
вазоконстрикторными свойствами. Так, напри-
мер, установлено достоверное изменение актив-
ности Р-селектина и межклеточной адгезивной 
молекулы, которые являются медиаторами 
свободного продвижения лейкоцитов вдоль 
эндотелиальных клеток [38]. На поверхности 
неизмененных клеток Р-селектин не фикси-
руется. Однако под действием выделяющихся 
биологически активных веществ, в частности 
продуктов ПОЛ, тромбина, гистамина, он 
быстро мобилизуется на поверхности клеток и 
способствует адгезии лейкоцитов [39].
Нарушение функциональных свойств эн-
дотелиальных клеток приводит к их отеку, на-
рушению эндотелиального барьера, повышению 
микрососудистой проницаемости. Уменьшение 
диаметра капилляров происходит вследствие 
индуцированного ишемией-реперфузией отека 
эндотелиальных клеток, вторичного сдавления 
микрососудов из-за чрезмерного внетканевого 
отека и отека миоцитов, пролонгированной 
вазоконстрикции [40]. Сдавлению мышц спо-
собствует и их расположение в фасциальных 
влагалищах, ограничивающих расширение 
паренхимы тканей.
После реваскуляризации ранее голодавшие 
клетки ишемизированных тканей интенсивно 
поглощают кислород, образуя такое количество 
перекисных соединений, с которым не могут 
справиться антиоксидантные системы. В свою 
очередь, активация ПОЛ приводит к прямому 
повреждению клеточных мембран и свободно-
радикальному некробиозу [14].
Ишемия-реперфузия сопровождается на-
рушением метаболизма и повышенной экс-
крецией нуклеотидов, нуклеозидов и пурино-
вых оснований, которые, в свою очередь, при 
восстановлении кровотока являются главными 
поставщиками свободно-радикальных молекул. 
За нейтрализацию свободных радикалов отве-
чают каталаза, глутатионредуктаза и суперок-
сиддисмутаза, активность которых при ишемии 
угнетена [21]. Супероксидные радикалы, взаи-
модействуя с углеводами и белками, нарушают 
процессы окислительного дезаминирования, 
метилирования, что приводит к образованию 
токсичных веществ – кетонов, альдегидов, 
перекисей [24].
Установлено несколько источников сво-
бодных радикалов при ишемии-реперфузии 
скелетных мышц. Их могут образовывать поли-
морфонуклеарные лейкоциты через NADPH – 
оксидазную систему и миелопероксидазу 
(оксидантный взрыв), которые катализируют 
синтез цитотоксических оксидантов, таких как 
гипохлорная кислота и N-хлорамин.  Наиболее 
вероятный источник продуктов ПОЛ — ткане-
вая ксантоксидаза, предположительно локали-
зованная в эндотелиальных клетках капилляров. 
Ксантоксидазная активность возрастает с по-
вышением адгезивной способности нейтро-
филов, разрушением эндотелиальных клеток, 
увеличением продолжительности ишемического 
периода [21]. Важную роль в патогенезе РРС 
играет еще один эндогенный радикал — оксид 
азота (NO), который является сильным сосудо-
расширяющим веществом, предотвращающим 
вазоконстрикцию (фактор релаксации эндоте-
лия, ФРЭ — EDRF) [41]. При взаимодействии 
с кислородом NO трансформируется в перок-
синитрит (ONOOH) или гидроксильный ради-
кал. При реперфузии супероксидные радикалы 
разрушают ФРЭ, вызывая вазоконстрикцию и 
образуя свободнорадикальные продукты. NO 
ослабляет реперфузионные повреждения эндо-
телия и улучшает оксигенацию тканей. В то же 
время, эндотелин, противодействуя микроцир-
кулярному эффекту NO, опосредует развитие 
феномена no-reflow [30]. В целом реактивные 
формы кислорода рассматриваются при ише-
мии-реперфузии прежде всего как медиаторы 
reflow-ассоциированных повреждений.
РРС сопровождается повреждением скелет-
ных мышц [13]. Это проявляется в повышении 
активности креатинфосфокиназы (КФК) в 
оттекающей от конечности венозной крови, 
что свидетельствует о развитии ферментемии. 
Ферментемия, в свою очередь, является оче-
видным следствием нарушения проницаемости 
плазматических мембран.
Нарушение транспорта кислорода к тканям 
нижних конечностей при атеросклерозе под-
тверждается в ходе чрескожной оксиметрии 
[12]. Расстройства КТФК находятся в прямой 
зависимости от характера трофических про-
цессов в ишемизированных тканях [42]. КТФК 
находится в тесном взаимодействии с активной 
реакцией среды. Метаболический ацидоз, как 
в регионарном, так и в общем кровотоке при 
ХАННК является следствием гипоксии,  кото-
рая ведет к образованию недоокисленных про-
дуктов обмена и сдвигу реакции крови в кислую 
сторону [36]. Некоторые авторы полагают, что 
успешное выполнение реконструктивных опе-
раций на артериях сопровождается улучшением 
снабжения ишемизированных тканей кислоро-
дом уже на 1-е сутки [16]. Другие считают, что 
повышенное поступление кислорода к тканям 
происходит на фоне снижения способности к 
его утилизации, и восстановление кровообраще-
ния характеризуется отсутствием нормализации 
КТФК во включенных в кровоток нижних ко-
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нечностях [29]. Можно констатировать, что со-
стояние КТФК у пациентов с РРС при ХАННК 
к настоящему времени изучено фрагментарно, 
в отрыве от прооксидантно-антиоксидантного 
равновесия, баланса электролитов и нуждается 
в уточнении.
Системный компонент РРС нижних конеч-
ностей является следствием влияния активных 
метаболитов ПОЛ и определяется способностью 
последних выходить из мембран из-за более 
выраженной гидрофильности по сравнению с 
исходными липидами. Окисленные фосфоли-
пиды обладают выраженным вазоактивным и 
кардиотропным действием, что проявляется в 
реперфузионном периоде системным гипотен-
зивным эффектом за счет отрицательного ино-
тропного и кардиодепрессивного влияния [43]. 
Наиболее чувствительными к реперфузионным 
повреждениям являются почки, головной мозг, 
сердце и легкие [8, 24]. Чаще всего реперфу-
зионные повреждения вызывают нарушение 
сердечного ритма. Так, экстрасистолия после 
реваскуляризации нижних конечностей воз-
никает в 48% случаев. Преходящая почечная 
недостаточность (превышение креатинином 
уровня 0,13 ммоль/л) фиксируется не менее чем 
у трети пациентов, оперированных в плановом 
порядке. У 1-2% из них  развивается ОПН, 
требующая диализа [11].
Таким образом, приведенные данные сви-
детельствуют о том, что в основе РРС лежит 
развитие во включенной в кровоток ишеми-
зированной нижней конечности сложного 
комплекса патофизиологических изменений. 
Они включают недостаточность капиллярной 
перфузии вследствие частичной лейкоцитарной 
окклюзии венозного сегмента микроциркуля-
торного русла (феномен no-reflow); адгезию 
лейкоцитов к эндотелию капилляров; образова-
ние реактивных метаболитов кислорода и выход 
мощных медиаторов с последующей потерей 
эндотелиальной целостности и увеличением 
капиллярной проницаемости; повреждение ми-
оцитов и внутритканевой отек (reflow-paradox) 
[13]. Уже развившийся РРС пролонгирует 
ишемию тканей нижней конечности, что спо-
собствует прогрессированию в них процессов 
дистрофии и оказывает генерализованное де-
прессивное влияние на органы и системы.
Профилактика и коррекция
Результаты реконструктивных вмеша-
тельств на артериях при ХАННК могут быть 
улучшены, а выраженность РРС может быть 
снижена путем осуществления ряда меропри-
ятий, патогенетически обоснованных, направ-
ленных на профилактику и лечение феноменов 
no-reflow и reflow-paradox. К таковым следует 
отнести: 1) снижение нейтрофильной актив-
ности; 2) нормализацию состояния эндоте-
лиоцитов; 3) ликвидацию пролонгированной 
вазоконстрикции; 4) нормализацию микрососу-
дистой проницаемости; 5) восстановление про-
оксидантно-антиоксидантного равновесия [29].
Для профилактики РРС предложено при-
менять перемежающуюся пневмокомпрессию 
[8] и предоперационную инфузию вазопростана 
(простагландина Е1) – вазодилятатора, биосин-
тез которого резко угнетается при реперфузии 
[16].
Cнижение активности нейтрофилов может 
быть достигнуто назначением поликлональной 
антинейтрофильной сыворотки. Лейкоцитарная 
аккумуляция и поступательное вращение лей-
коцитов снижаются моноклональными антите-
лами, нейтрализующими действие L-селектина 
[32]. Более свежих исследований на эту тему 
не найдено.
В настоящее время в арсенале ангиохирур-
гов нет препаратов для специфической кор-
рекции эпителиальной дисфункции (ЭД). Но 
в литературе все чаще появляются сведения об 
исследовании плейотропных эффектов уже из-
вестных лекарственных средств, которые можно 
использовать с этой целью  [25, 28, 29, 44].
С целью коррекции ЭД возможно исполь-
зование препарата бозентан, который является 
блокатором эндотелиальных рецепторов, ока-
зывает влияние на воспалительный процесс, 
снижает повышенную проницаемость сосудов 
легких и уменьшает развитие фиброза. Однако 
опыт его применения мал, а стоимость велика 
[25]. Одним из наиболее ярких плейотропных 
эффектов статинов является их способность 
улучшать функциональное состояние эндоте-
лия. Доказано, что на его поверхности рас-
положены специализированные рецепторы к 
липопротеидам низкой плотности, которые 
обладают прямым повреждающим действием 
на эндотелий [36].
 Эндотелийзависимый ответ сосудов при 
приеме бета-блокаторов, например невибола, 
обусловлен высокоселективной блокадой бета-
адренорецепторов и стимулирующим действием 
в отношении секреции NO эндотелиоцитами 
[37]. Сосудорасширяющий эффект невибола 
реализуется через взаимодействие с эндоте-
лиальными клетками метаболическим путем 
L-аргинин/NO. Кроме того, этот препарат об-
ладает дезагрегационным действием и повышает 
активность эндотелиальной NO-синтазы.
Широко известен механизм влияния на 
функциональное состояние эндотелия инги-
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биторов ангиотензинпревращающего фермента 
(ИАПФ). Основная часть АПФ расположена 
на мембране эндотелиоцитов. Влияние АПФ в 
регуляции сосудистого тонуса осуществляется 
через синтез ангиотензина II и ускорение раз-
рушения брадикинина. С вазопротекторной 
целью при РРС применяется препарат этой 
группы периндоприл (престариум) [8].
Антагонисты рецепторов ангиотензина 
II действуют на ту же систему, что и ИАПФ, 
но через другую точку приложения: они пре-
пятствуют воздействию ангиотензина II на 
рецепторы. Применение лозартана обосновано 
модуляцией им эндотелия и влиянием на про-
дукцию оксида азота [25].
 В снижении пролонгированной вазокон-
стрикции ведущая роль отводится блокаторам 
кальциевых каналов [19]. При РРС важны 
эффекты антагонистов кальция, связанные с 
повышением активности супероксиддисмутазы, 
блокированием разрушения NO и агрегации 
тромбоцитов. Их эффективность заметно по-
вышается при назначении вместе с нитропрус-
сидом – донором свободнорадикального NO.
Нормализация микрососудистой проница-
емости при РРС предполагает профилактику 
и лечение постишемического отека скелетных 
мышц, выраженность которого может быть 
значительно уменьшена назначением пре-
паратов группы декстрана – фалоидина  или 
солевого гиперосмотического гипертонического 
декстрана. Сосудистую проницаемость значи-
тельно снижают и производные индолуксусной 




сидантного равновесия, снижение проявлений 
окислительного стресса являются перспектив-
ным направлением в профилактике и лечении 
РРС [39]. В эксперименте наиболее полно из-
учены такие препараты, как пантенол, суперок-
сиддисмутаза, каталаза, маннитол, аллопуринол 
[19, 21, 29].
Применение кардиоцитопротекторов, на-
пример мексикора, потенцирует антиишемиче-
ский эффект стандартной терапии пациентов с 
ХАННК [44]. В основе антиоксидантного дей-
ствия мексикора лежит способность активиро-
вать сукцинатдегидрогеназный путь окисления 
глюкозы, что уменьшает кислородоемкий про-
цесс окисления жирных кислот при неизменном 
количестве продуцируемой АТФ [25].
Перекисное окисление липидов инактиви-
рует NO-синтазу, поэтому применение анти-
оксидантов при РРС обосновано. Наиболее 
популярным и изученным антиоксидантом 
является альфа-токоферол, который снижает 
чувствительность ЛПНП к окислению. В ряде 
работ отмечается антиоксидантный эффект 
больших доз аскорбиновой кислоты и других 
витаминов [25]. L-аргинин, который является 
предшественником NO, улучшает вазодилята-
цию у пациентов с гиперхолестеринемией и 
атеросклерозом. Новым средством, содержащим 
L-аргинин, является вазатон, который обладает 
специфическим воздействием на улучшение 
синтеза NO. Его применение перспективно при 
ХАННК [8, 37].
Заключение
Резюмируя данные литературы, можно 
констатировать, что современная сосудистая 
хирургия все чаще сталкивается с парадоксаль-
ным на первый взгляд явлением: чем выше 
степень хронической ишемии конечности, чем 
продолжительнее время окклюзии артерии, чем 
больше ее диаметр и выраженней недостаточ-
ность коллатералей, тем вероятнее, что после 
восстановления кровообращения и кратковре-
менного улучшения функции происходит не 
только возобновление ишемии, но и ее усугу-
бление, зачастую с потерей конечности. Уве-
личение числа наблюдений РРС обусловлено 
общим ростом заболеваемости атеросклерозом 
и увеличением количества хирургических рева-
скуляризаций. В настоящее время продолжается 
период накопления знаний о звеньях патогенеза 
ишемии-реперфузии, путях ее профилактики 
и коррекции. Сведений о взаимной увязке 
нарушений прооксидантно-антиоксидантного 
равновесия, кислородтранспортной функции, 
электролитного и энергетического балансов, 
особенно в зависимости от степени хрониче-
ской ишемии конечности, совершенно недо-
статочно для определения критериев степени 
тяжести РРС, дооперационного прогнозирова-
ния и выработки алгоритмов его диагностики 
и лечения. В настоящее время определены на-
правления медикаментозной коррекции РРС, 
однако системных исследований проводилось 
недостаточно. Продолжение научных исследо-
ваний в этом направлении позволит РРС занять 
свое достойное место в МКБ и национальных 
«Протоколах обследования и лечения пациентов 
с патологией сосудов».
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